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２４時間以内に貧血モデルマウスと同様、骨髄内における B 前駆細胞（特に未熟 B 細胞）
および成熟 B 細胞の減少、およびそれらの末梢血中での増加が確認された。以上の結果か
ら、貧血に伴う Epo の上昇に応答して、骨髄中の未熟 B 細胞、成熟 B 細胞は速やかに末
梢血に放出されることが明らかになった。次に、Epo による B 細胞動態変化のメカニズム
を明らかにする目的で、骨髄中の様々な血球およびストロマ細胞分画の Epo 受容体





において骨髄血管内皮細胞を Epo で刺激すると、EpoR の下流の主要なシグナル伝達分子
である STAT5 のリン酸化が認められたことから、骨髄血管内皮細胞は、機能的 EpoR を
発現していることが明らかとなった。定常状態で骨髄中の未熟B細胞および成熟B細胞は、
ケモカイン CXCL12 や接着分子 VCAM1 の作用によって骨髄類洞血管周囲と血管内腔に
保持されている。しかし、骨髄血管内皮細胞における Cxcl12 の mRNA 量および細胞表面
の VCAM1 の発現は、Epo 投与後早期に有意に低下することが明らかになった。他方で、
赤芽球の分化を促進する Il6 の発現量は著明に増加した。この結果は、Epo による血管内





















  したがって、本論文は博士（ 医学 ）の学位論文として価値あるものと認める。 
  なお、本学位授与申請者は、平成 ３０年 ３月 ２日実施の論文内容とそれに関
連した試問を受け、合格と認められたものである。 
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